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学 位 論 文 内 容 の 要 旨 
 
アジア各地域の伝統薬や民族薬として使用されている植物は, その使用経験から低毒性の
医薬品開発のリード化合物を探索する資源として重要と考えられる。 本研究では, 最も繁
用される代表的な生薬の一つである甘草の成分について抗菌作用物質の開発の観点から研
究を進め, 新規化合物の構造の確立, 甘草の各種フェノール性成分のバンコマイシン耐性
腸球菌 (vancomycin-resistant Enterococci, VRE) に対する抗菌作用, および甘草の主要
なフェノール性成分の一斉分析条件の確立について新たな成果を得ることができた。  
 まず東北甘草から計 43 種のフェノール性成分を単離同定し, うち 4 種の新規化合物につ
いては構造決定を行った。 新規化合物のうち特に 2 種は, 甘草特有と思われる 2-アリル-3-
メチルベンゾフラン構造を有していることを見出した。  
VRE は, バンコマイシンのみならず多くの抗菌剤に対する耐性を獲得しているが, これに
対する効果的な薬剤はリネゾリドなど限られており, 新たな抗菌作用物質の開発が必要で
ある。 そうした検討の一環として, 本研究では甘草から単離した 41 種の化合物の抗 VRE
作用を検討し, それらの中に MIC が 8 ないし 16 mg/mL という比較的強い抗菌作用を示す
ものが多数あることを見出した。それらの構造上の要因としてはフェノール性水酸基とプ
レニル基が重要と考えられるが, 甘草のフェノール性成分のもつ多様な骨格も影響を与え
ることが示唆された。 
 さらに, 甘草の酢酸エチル抽出物中におけるフェノール性成分の寄与を明確にし, 抗菌
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作用物質開発の素材としての甘草についての評価を実施するために, 主要なフェノール性
成分の HPLC による一斉分析の条件を確立することができた。 これらのうち明瞭なピーク
を示した 8 種の化合物については, 酢酸エチル抽出物中の定量をも行い, VRE に対して比
較的抗菌作用の強かった glycyrin (30), glycycoumarin (31), gancaonin I (36) などについ
ては, 甘草が示す抗菌作用への寄与が重要であることが認められた。 
 
 
 
論 文 審 査 結 果 の 要 旨 
  
  提出された論文の内容に関して，主査・副査から申請者への質疑応答を経て，改訂箇所
が指摘され，改訂論文の提出をもって再審査することとなった。改訂論文（平成２６年８
月１１日提出）の再審査を各審査委員が独自に行った結果，若干の再改訂を必要とし，そ
れらの改訂後に本審査についてのメール会議（平成２６年８月２１日開催）を行った。 
 その結果，これは先の審査会での指摘事項に添ったものであり，評価基準を満足するこ
とから，本研究科の博士学位論文としてふさわしいものと判断した。なお，論文の新規
性，及び質・量に関する詳細は以下に記述する。 
 
 東北甘草から 43 種類のフェノール性成分を単離し，そのうちの新規化合物４種類につ
いては構造決定を行い，特異なスペクトルを与える部位に関しては，十分な議論，考察が
なされた。また，フェノール性成分の構造と抗菌活性との関連性に関して議論し，単離化
合物のバンコマイシン耐性腸球菌に対する抗菌活性の測定を行い，抗 VRE 活性を有してい
ることを，構造活性相関を含めて見出したことに対し，学術的意義が認められる。 
またフェノール性成分の一斉分析の条件設定も行っており，これらは同種の分析に有用な
情報をもたらすものと判断できる。 
論文の作成にあたっては，予備審査会での質問事項を含め，審査委員会から，多くの加筆
修正等の指摘を行ったが，それらに関しては十分に対処している。 
以上より，本論文は研究の新規性，及び質・量について学位授与に相応しいと判断した。 
論文の主な改訂事項 
・ 新規化合物の構造決定に関する議論 
・ フェノール性成分の構造と抗菌活性との関連性に関する議論 
・ 抗 VRE 活性に対する単離化合物の構造活性相関に関する議論 
 
 
